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Originalien. 
Die Lehre vom Pankreas-Diabetes  in  ihrer geschichtlichen 
Entwicklung"), 
Von  O.  Mi n k 0 Ws k i,  Wiesbaden. 
Der  freundlichen  Aufforderung  unseres  Vorstandes,  in 
der heutigen Festsitzung iiber die geschichtliche Entwicklung 
der Lehre  vom  Paukl'casdiabetes zu  sprechen, bin ich gcrne 
gefolgt,  einmal,  weil  es  mir cinc  besondere Freude bereitet, 
heute hier  an  dem  Orte  n~einer früheren  Tätigkeit den  Ge-
denktag' dieses V ßl'eines mitzufeiern, an dessen Gründung ich 
vor 25  Jahren mich beteiligen durfte, und dann, weil das vor-
geschlagene  Thema  mir  Gelegenheit  gibt,  mit  Genugtuung 
festzustellen, .  daß  die Hoffnungen und Erwartungen,  die  ich 
vor langer Zeit  einmal an  dieser  Stelle  auszusprechen  Ge-
legenheit  hatte,  iu  erfreulichster  Weise  in  Erfüllung  ge-
gangen sind.  Es war am  28.  Oktober 1901,  daß  ich im An-
schluß an einen Vortrag unseres leider so  früh verstorbeuen 
Kollegen Hoc  11 hau s, in dem er über einen Fall VOll akuter 
hämorrhagischer  Pankreasnekrose  berichtet  hatte,  hier  im 
Allgemeinen  ärztlichen  V 81'ein  zu  Köln  meine  Ansichten 
übel'  diA  Beziehungen  des  Pankrcas  zum Diabetes  darlegen 
durfte.  Ich schloß  damals meine Ausführung'en mit der Be-
merkung: "N  och  ist es gestattet, zu  hoffen,  daß dereinst für 
die Therapie des  Diabetes dic Erkenntnis seiner Entstehung 
durch eine Funktionsstörung des Pankreas sich ebenso frucht-
bar erweisen wird, wie es  für die Behandlung des Myxödems 
der  Nachweis  seiner  Entstehung  durch  den  Ausfall  der 
.  Schilddrüsenfunktion bereits geworden ist."  Wie sehr dieser 
Vergleich mit der Wirksamkeit des Schilddrüsenhormons für 
die  Wirkungen  des  Pankreas  berechtigt  war,  brauche  ich 
heute nach den therapeutischen Erfolgen der Insulinbehand-
lung  nicht  besonders  zu  betonen.  Nur,  daß  die  praktische 
Bedeutung der Insulintherapie eine um so viel größere ist, wie 
die Anzahl der Diabetischen größeJ; ist als die Zahl der Myx~ 
ödematösen. 
Es  berührt  mich  nun  allerdings  eigentümlich,  daß  ich 
mich gerade iiber die his tor  i s c he Entwicklung der Lehre 
vom  Pankreasdiabetes  hier  äußern  soll. . Denn  so  weit  ich 
davon  entfernt  bin,  die  Bedeutung  der  historischen  For-
schung für jede Wfssenschaft, und so  auch für die Medizin, 
zu verkennen  oder  zu  unterschätzen,  so  scheint mir gerade 
die  Entdeckung'  des  Pankreasdiabetes  geeignet,  zu  zeigen, 
wie  gut es  manchmnl sein  kann, wenn man an eine wissen-
schaftliche  Untersuchung  zunächst  ohne  jede  Berücksichti-
,güng früherer Ergebnisse herantritt.  Ich muß gestehen,daß 
v.  Me I' in  g  und  ich  die  Versuche  über  die  Folgen  der 
Pankreasexstirpation  ohne  ausreichende  Kenntnis  der  Li-
teratur  begonnen  haben.  Und gerade  dieses  war  vielleicht 
entscheidend für unseren Erfolg!  Hütten wir uns vergegen-
wärtigt,  claß  all.e  früheren  Bemühungen,  die  Bauchspeichel-
drüse  zu  entfernen,  zu  keinen  nellnenswerten  Ergebnissen 
'geführt hatten,  daß  kein  Gel'ingerer  als  Claude Be  l' n ar d 
es  für  unmöglich  el;klärte,  Hunde  nach  vollständiger  Ent-
fernung  der  Bauchspeichcldrüse  am  Leben  zu  erhalten,  so 
hätten  wir.  es  vielleicht  gar  nicht  gewagt,  diese  Operation 
noch  einmal zu versuchen.  Hättcn wir uns vorher mit den 
Gedankengällgen vertraut  gemacht,  die  frühere  Autoren an 
die  Beobachtungen  übel'  die  anatomischen  Veränderungen 
des  Pankreas  bei  Diabetischen  geknüpft  hatten,  so  hätten 
wir uns vielleicht weiter auf den Bahnen .ihrer Vorstellungen 
bewegt und wären nicht dazugekommen, auf anderen Wegen 
und durch  andere Versuchs  anordnungen Aufklärungen übel' 
*)  Vortrag,  gehalten in aer Festsitzung der Rheinisch-Westfäli-
sehen Gesellschaft für innere Medizin am 18.  XI. 1928  zu  Köln a.  Rh. 
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die  Rolle  dcr  Bnuchspeiehelc1l'üse  beim Kohlenhydratulllsatz 
im  Organismus  zu  suehen.  Aher so  traten wir  ganz  unbe-
fangen  an unscre Beobnehtungrm heran, und verdanken un-
seren  Fund,  wie  dns  wohl  schon  vielen  Von  Ihnen  bekanut 
geworden  ist,  ledig'lieh  einem  Zufall.  Vielleicht  darf  ich 
Ihnen das heute hier genauel' erzählen: 
lViI'  unternahnien  unsere  Untcrsuelnmgen  gar  nicht,  um  den 
KohlonhYdratstoffweehsel  zu  studieren,  sondern  zu  ganz  anderen 
Zwecken.  Blli  einer zufälligen  Begegnung fragte  mich  eines Tages 
v.  1\1 e l' i n g,  ob  an  der  Straßburger 1\Iedizinischen. Klinik  auch 
schon  das von ihm als Ersatz für Lebertran empfohlene "Lipanin" 
angewandt  werde.  Es wal'  das  ein OeI,  dem  6 Proz. freie  OeIsü'ure 
beigemengt war.  Ich antwortete ihm scherzend: "IVarum sollen wir 
den  Kranken künstlich ranzig gemaehtes Fett vorsetzen1"  "Spotten 
Sie nicht",  sagte  er, "die Fettspaltung ist für die  Emulgierung und 
Resorption  der Fette von  größtel' Bedeutung und bci  mangelhafter 
Pankreas  funktion werden ungespaltene Fette schlecht verwertet. Die 
günstigen 'Wirkungen des J"ebel'trans beruhen auf seinem Gehalt an 
freier  Fettsäure."  ,,'Vie  haben Sie  das  bcwiesen7"  fragte ich.  "Ich 
habc  es  vcrsucht",  erwiderte  er,  "die  Ausführungsgünge  der 
Bauchspeicheldrüse zu unterbinden, um zu zeigen,  daß  alsdann neu-
trales' Fett schlechter resorbiert  wird  als  fettsäurehaltiges,  aber  es 
gelingt  nicht,  dureh  einen  solchen Eingriff den  Pankreassaft  vom 
Darme  fornzulwlten."  "Nun,  warum  exstirpierten  nicht  Sie  die 
Bauchspeicheldriise1"  sagte  ich.  ..Das  ist bei  der  Lage  der  Drüse 
kaum möglich", mcinte er.  Ich hatte schon vorher meiI,!e  Vcrsuche 
mit  Leberexstirpation  ausgeführt,  traute  mir  einige  chirurgiscb,c 
Fertigkeit zu und sagte  daher  in  meinem  jugendlichen  Uebermut: 
"Warum sollte das  nicht möglich sein1  Geben Sie mir einen  Hund, 
und ich will es  einmal vcrsuehen, ihm das Pankreas zu entfernen." 
Gesagt,  getan, v.  Me l' i n g  schickte  mir an  demselben  Tagc  einen 
Hund· aus  dem Ho p p e - S e y 1 e l' sehcn Institut,  an  dem  er  arbei-
tete,  in  das  Laboratorium  der  N a un  y  n sehen  Klinik,  und  ich 
exstirpierte diesem Hund unter Assistenz yon v. 11 c l' i n g  das ganze 
Pankreas  ohne  besondere Vorbereitungen,  indenl  ich mich  nur  be-
mühte,  möglichst sauber zu operieren.  Das Tier überstand die  Ope-
ration  auffallcml  gut und  sollte  nach  Heilung  der  Wunde  zn  den 
Versuchen  übel'  die  Fettresorption  dienen.  Wir  dachten  so  wenig 
an cinen Diabetes, daß wir es  sogar unterließen, in den ersten Tagen 
den Urin auf Zuckor zu untersuchen.  • 
Es  traf sich nun,  daß  v.  M e l' i n ginfolge einer schweren Er· 
krankung in seiner Familie genötigt war,  auf 8 Tage zu verreisen. 
Mittlerweile  bewegte  sich  der bis dahin  stubenreine Hund frei  iIn 
Laboratorium und sollte  daran gewöhnt werden,  wic  es  bei uns bei 
Stoffwcchselversuchen üblieh wal', Harn und Exkremente in vorge-
haltene Scllalen zu  entleeren.  Aber es kam wiederholt vor,  daß  das 
Tier Urin ins Zimmer entleertc, und ieh machte dem Laboratoriums-
diener Vorwürfe,  weil  er den Hund nicht rechtzeitig ins Freie ge-
führt hätte.  "Das habe ich getan",  meinte er "aber das  Tier ist so 
sonderbar. Kaum hat es seine Blase gründlich entleert und bald läßt 
es  wieder große Mengen  Urin."  Einer momentanen Eingebung  fol-
gend, sammelte ich mit einer Pipette einige Kubikzcntimeter des  fLuf 
den Pußboden entleerten Urins und llntersuehte ihn auf Zucker.  Er 
gab sehr starke Redllktion, und ich konnte  feststellen, daß  cl'  mehr 
als 10  Pl'oz. Zucker enthielt. 1\fein erster Gedanke wal', daß der Hund 
vielleicht  vorher  du'reh  v.  M e l' i n·g  sehr viel  Phlol'idzin  erhalten 
haben kiillnte.  Aber die Zuckerausscheidung hielt dafür zn langc an. 
Ich operierte daher  rasch noch mehrere  anderc Hunde, die  vor der 
Oporation sicher zuekerfrci waren, und alle bekamen einen schweren 
Diabetes,  wie  ausnahmslos  auch  später  alle  Hunde,  bei  denen  die 
Bauchspeicheldrüse voll  s t ä n d i g  entfernt wal'  .. 
Als  Y.  Me r i n g  yon  seiner  Reise  zurückkam,  konnte  ich ihm 
berichten, dail die totale Pankreasexstirpation regelmäßig einen Dia-
betes  zur Folge hatte.  lViI'  beschlossen nun, die Versuche übel'  die 
Fettresorption zurückzustellen - diese wurden später durch Ab e 1-
man n  an von mir operierten Tieren durchgeführt - und zunächst 
den Diabetes  näher  zu studieren.  Da wir  die  Versuche gemeinsam 
begonncn und wohl in der ersten Zeit auch manche Gedanken übel' 
die  Ergebnisse  miteinander  au~getauscht  hatten"  haben  wir  die 
ersten  lIIitteilungen  auch  gemeinsam  veröffentlicht.  'Weil  aber 
v.  M er i n g  die operative Technik nicht behel'l'Bchte und wohl aueh 
dic  Tragweite  der  Untersuchungen  nicht  ebenso  hoch  einschätzte 
wie  ich,  überließ  er mir  die  weitere  Verfolgung  des  Gegenstandes 
und hat selbst sich mit elcm  Pankreas  diabetes überhaupt nicht mehr 
eingehend besehäftigt. Auch die  ersten Mitteilungen in dem Straß. 
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IJ1ll'ger  mediziJliseh-nntlll'wissCllschaftlichell Verein im  Mai 1889,  so-
win  auf  dOIll  Internationalen  Physiologenkongroß in  Basel  WUl'uen 
VOll  Illi,- ßl'fitatfnt.  In  einem  Vortrage,  dOll  ich  im September  1889 
anf dei' Natnrfol'Sehel'V8TSaullniung' in Heidclbcrg über die Beziehun-
p;(m  I.Wiflcltr\ll  J'anlll'casaffektionen und  dem  Diabetes  mellitus  beim 
]'IfCl1S0hPll gehalten habe, gelangte ioh sohon damals zu dem Schlusse, 
duß  Biehcr  sehr  viele,  vielleicht  abeT  auch  aIlo  Fälle  von  eehtem 
Diabotos  beim  Menschen  auf  SWrungen  der  Pankreasfullktion  zu 
bcziehen si ud. 
So  war  die  Entdeckung'  des  Pankreasdiabetes zunächst, 
wie gesagt, nur einem Zufall zu  danken.  Aber es war viel-
leicht  ein  glücklicher  Zufall,  daß  gerade  v.  Me l' i n g  und 
ich,  die  wir nm; schon  früher mit dem Diabetes beschäftigt 
hatten, diesen Befund erhoben haben und in der Lage waren, 
ihn  weiter  eingehend  zu  verfolgen.  Ein  mir  nicht  gerade 
wohlwollender Kollege meinte zwar vor einiger Zeit in einer 
Veröffentlichung,  daß  als  der  eigentliche  Entdecker  des 
Pankreasdiabetes  nur  der  Laboratoriumsdiener  zu  bezeich-
nen sei.  Aber es  wird ja erzählt, daß auch die Entdeckung 
der  Röntgenstrahlen  nur  einer Putzfrau  zu verdanken  sei, 
die zufällig ein Staubtuch auf der Kathodenröhre liegen ließ. 
Immerhin  war  es  doch  gut,  daß  R ö n t gen  daraus  einige 
Folgerungen ziehen konnte. 
Selbstverständlich  haben  wir  uns  vor  der  Veröffent-
lichung unserer Versuche, wie es  sich gebührte, noch in der 
Literatur umg-esehen.  Wir konnten zunächst feststellen, daß 
alle friiheren Bemühung-en, ex per  i me n tell die Fun k-
t ion  der  Bau  c h s p e ich eId  r ü s e  aus  z u s c haI  t e n, 
so  zahlreich  sie  waren,  daran  scheit8l'ten,  daß  sie in unzu-
länglicher Weise ausg·eführtwurdell.  Nur so konnte sich die 
damals  herrschende  Ansicht  festsetzen,  daß  die  Bauch-
speicheldrüse ein entbehrliches Org-an  sei, dessen Entfernung 
überhaupt  keine  nachweisbaren  Störungen  im  Org-anismus 
zur Folge hätte. 
Die  ersten  Versuche,  die  Drüse  operativ  zu  entfernen, 
lagen  weit  zurück.  Schon  im  Jahre  1682  hatte  Oonrad 
BI' u n ne  ').'  solche  unternommen in der Absicht,  nachzuwei-
sen,daß die  von ihm entdeckten  und  nach ihm benannten 
B run  n e l' sehen Drüsen  im Duo!1enum  die  gleichen Funk-
tionen  auszuüben vermöchten,  wie  die  Bauchspeicheldrüse. 
Es wal' wieder ein eig'entümliches Spiel des Zufalls, daß eines 
Tag-es,  als mich,  mehr  als 200  Jahre später, mein Weg über 
den Straßbl1rger Gerümpelmarkt führte" mein Blick an dem 
Tische  eines  Antiquars auf das  aufgeschlagene Titelkupfer-
bild  eines  kleinen  Büchleins  fiel,  auf  dem  in  allegorischer 
Darstellung unverkennbar eine Operation an dem Pankreas 
eines  Hundes abgebildet wal'.  Es war das  die  1683  erschie-
nene  Schrift  von  Oonrad  BI' u 11 n e l'  "lDxperimenta  nova 
circa pancreas",  die  ich in der Lag-e  bin,  Ihnen hier vorzu-
zeig-en.  BI' u nn er s  Tfere  überstanden  die  Operation  sehr, 
g-ut  und blieben lange ,am Leben.  Aber es  geht aus der Be-
schreibung- hervor, daß nur Teile der Drüse entfernt wurden, 
und  der  ganze  horizontale  Abschnitt  des  Organes  zurück-
gelassen  wurde.  Wie  B 0 u c haI' d at  erwähnt,  soll  dann 
Hall  e l'  darüber berichtet haben, daß Hunde, denen er das 
Pankreas  entfernt hätte,  in  einem Zustande  äußerster Ab-
mag-erung zugrunde g-egangen seien, trotz stärkster Gefräßig--
keit,  die  von  außerordentlichem  Durste  beg-Ieitet  wal'. 
B 0 u c ha  r d at selbst  bemerkt 1846,  daß er alle Hunde,  bei 
denen er das Pankreq.s zu exstirpieren versucht hat,  an den 
unmittelbaren  Folgen  der  Operation  verloren  hat.  Er  er:' 
wähnt  aber  eine  vorübergehende  Glykosurie  nach  Unter-
bindung- eines Ausführungsgangs. 
Spätere  Autoren,  wie  Fr  er ich s  (1849),  Bi  d der  und 
Sc  h mi  d t  (1852)  begnügten  sich  damit,  den  Ausfuhrungs-
gang  der  Drüse  zu  unterbinden,  übersahen  aber,  daß  ,die 
Drüse mehrere Ausführungsgänge besitzt,  so  daß  nicht  ein-
mal  ihre Absicht  erreicht  wurde,  den  Pankreassaft  vom 
Darme fm·nzuhalten.  Aber auch solche, die, wie Olaude B e r-
n a l' d  (1856),  P a w 1  0 w  (1876),  La  n gen dorf  f  (1879)  u.  a., 
die anatomischen Verhältnisse bessel- berücksichtigten, achte-
ten nur auf Verdauungsstöl'lmgen und dachten nicht daran 
daß  das Pankreas noch andere ,Funktionen im Stoffwechsel 
haben könnte.  Olaude BeI' n ar  d,  der, wie, erwähnt, die voll-
ständige  Exstirpation  der  Drüse  für  unausführbar  hielt, 
sucht~ eine Vel'ödung', des  Organes dadurch zu  erzielen,  daß 
er Fettmasseriin die Ausführungsgänge injizierte.  Die Ver-
dauungsstörung-en, 'die er' daruachbeobachtete, wurden aber 
von Schiff bei einer Wiederholung  der  Versuche mit Pa-
l'affininjektionin 'die  AusfÜhru:ilg-sg'äng-e  vollständig  ver-
mißt.  S chi  f f  gab ausdrücklich an, daß die Tiere sich trotZ 
vollständiger Verödung- der Drüse ganz wie normale Runde 
verhielten.  Andere Autoren,  die  vor uns Pankreasexstirpa_ 
Honen  ausgeführt hatten,  haben  offenbar  die  Drüse  nicht 
vollständig  entfernt,  so  Be rar  d  und  00 li  n  (1858)  und 
M art  i not  t i  (1888).  Der  amerikanische  Ohirurg  Sen  n 
(1888),  der gründlicher öperierte, verlor seine Tiere unter Er. 
scheinungen,  die  an  Diabetes  denken  lassen konnten,  hatte 
aber offenbar den Urin nicht auf Zucker untersucht.  In der 
ausg-esprochenen Absicht, die Beziehungen zwischen Diabetes 
mellitus  und  Pankreaserkrankungen  aufzuklären,  hatten 
außer Bouchardat, nur Kleb sund Munk (1869)  Opera: 
tionen am Pankreas ausgeführt; aber sie erzielten nur nega-
tive  Ergebnisse,  die  sie  veranlaßten,  das  Vorkommen  von 
Diabetes bei Pankreasaffektionen auf gleichzeitige Läsionen 
des  Plexus  solaris  zurückzuführen.  Auch  F i n k 1  er  er-
wähnte 1886,  daß es  ihm nicht gelungen sei,  durch Ausschal-
tung des Pankreas einen Diabetes zu erzeugen.  Doch liegen 
keine genaueren Mitteilullgen über seine Versuche vor. 
Bemerkenswerter als  alle ülteren lDrgebnisse  experimen-
teller Untersuchungen waren aber  die  Angaben über  ana-
tomische Befunde  am  Pankreas  bei Diabeti-
s (l hell.  Bedenkt man,  wie  dürftig im allgemeinen  die  Er-
gebnisse  einer  Autopsie  bei  einem  Diabetischen  zu  sein 
pfLegten  - ich  erinnere  mich  eines  Ausspruchs  VOll  Na u-
ny  11  an  einem  Tage,  an  dem  zufällig  2  Diabetiker in  der 
Klinik gestorben waren: "Es gibt nichts Langweiligeres als 
die  Sektion  eines  Diabetikers,  es  sei  denn  die  Sektion  von 
2 Diabetikern" -, so muß man sagen, VOll  den anatomischen 
Veränderungen  bei  Diabetischen  nahmen  die  Läsionen  des 
Pankreas auch früher schon weitaus die erste Stelle ein: 
SChOll  1788  erwähnte 00 wIe  y  einen Fall von Diabetes 
mit  Pankreaserkrankung.  Später  sind  solche  Fälle  von 
o  h 0 par  t,  B r i g h t,  B 0 u c h a r d a t,  G l' i e s i n g'e r, 
v.  R e c Ir I i li  g hau sen, K leb s,  L a n cer  e au  x und vielen 
anderen in großer Zahl mitgeteilt worden.  Fr  e l' i c  11 s fand 
unter  40  Sektionen von Diabetischen 12m al Veränderungen 
am Pankreas, See gen unter 30  Fällen 13m al eine Pankreas-
affektion;  nach Sen at  0 r  sollen  sogar in  der  Hälfte aller 
Diab  etesfälle Veränderungen am P ankl'eas gefunden werden. 
B 0 u c h a l' da  t  wal'  der  erste, ,der  (1846)  eine  Theorie 
von dem pankl-eatischen Ursprung' des  Diabetes aufzustellen. 
versuchte.  lDr  stellte sich vor,  daß  bei  Störungen der  Pan-
kreasfunktion das  c1iastatische Ferment  vikariierend in den 
Magen  ausgeschieden  werde,  hier  eine  beschleunigte  Um· 
wandlung der Amylaceen in Zucker und dadurch die Glykos-
urie  bewirke.  Diese  schlecht  beg-ründete  Auffassung  fand 
keinen Anklang, bis L an cer e au  x 1877  seine Lehre von  den 
verschiedenen Formen  de's  Diabetes,  dem  "Diabete maigre" 
'11l1d  "Diabete g-ras"  aufstellte.  Darnach sollte  der  Diabetes 
mellitu:s  kein  einheitlicher  Begdff  sein,  sondern  11ur  ein 
Sammelname für verschiedene Zustände, von denen einer an 
g'ewisse  Pankreasläsionen gebunden sei.  Der "Diabete pan-
creatique"  sollte  sich  durch akuten Beginn,  außel'ol'Clentlich 
raschen  Kräfteverfall,  Verdauungsitörungen  und  rapiden 
Verlauf auszeichnen.  Während nun gegen diese Auffassung 
auf  Grund  der  Inkongruenz  des  klinischen  Bildes  mit  den 
anatomischen  Veränderungen  am  Pankreas  von  verschie-
denen Seiten Bedenken  geltend gemacht wurden,  die  darin, 
gipfelten,  daß  die  beobachteten  Veränderungen  des  Pan-
kreas nicht die Ursache des Diabetes, sondern dessen Folge-
zustände  sein könnten,  oder  daß  beldes,  Diabetes und Pan-
kreaserkrankung',  auf  eine  gemeinsame  Ursache,  insbeson-
dere  auf  eine  Affektion nervöser Apparate,  zurückzuführ~n 
sei,  glaubte  ein  anderer  französischer  Autor,  Ball  m e 1 In. 
Montpelliel'  (1881),  die  Lehre vom pankl-eatischen Ursprung 
des Diabetes noch mehr verallgemeinern zu dürfen.  Er ver-
trat die Ansicht; daß überhaupt all  e Fälle von Diabetes auf 
eine  Erkrankung  des  Pankreas  zuri:ickzuführen, seien.  Er 
wollte in allen F,ällen von Dia:betes  bei seinen anatomischen 
Untersuchungen Veränderungen am Pankreas nachgewiesen 
haben,  in  leichteren  Fällen  nur  mikroskopische,  in  schwe· 
reren auch 'makroskopische:  \  n 
Ab~r Bau  m eIs  Stimme  verhallte  klanglos,  und  ~a 
sprach  kaum  noch  vom  Pankreasdiabetes,  als  v.  Mel'lng 
und ich unsere Beobachtungen veröffentlichten.  "  n 
Auch  die  Ergebnisse  unserer, Untersuchungen  w~rdl~e 
nicht  widerspruchslos  aufgenommen.  Zunächst  bez~elfeta_' 
man  die  Konstanz  des  Befundes.  Auch  den  Experlmen. 22.  Februar 1929 
toren,  die  unsere  Untersuchungen  nachprüfen  wollten,  ge-
lang·  es offenbar nicht immer, die Schwierigkeiten der Total-
exstirpation des  Pankreas zu überwinden, so:  d e Dom in  i-
cis, Reale und de Renzi in Italien, T·hiroloix in Frank-
reich u.  a.  Eigentümlicherweise wird gerade von deutschen 
Autoren  häufig  d e  Dom i n i cis gleichwertig'  mit  uns  als 
Entdecker  des  experimentellen  Pankreasdiabetes  angeführt. 
Aber die Mitteilung von d e Dom  i n i cis über  seine unab-
hängig  von  den  unseren  angestellten  Untersuchungen  er-
schi8n zuerst im Dezember 1889,  nachdem schon im Mai 1889 
in- und ausländische Zeitschriften Berichte über unsere Be-
funde  gebracht  hatten.  Außerdem  waren  seine  Resultate 
vollkommen von den unsrigen  abweichend.  Es  gelang' ihm 
ebensowenig  wie  den  anderen  genannten  Autoren,  die 
Glykosurie nach der Pankreasexstirpation reg'elmäßig nach-
zuweisen,  und  er  bestritt  daher  die  direkte  Wirkung  des 
Pankreas  auf  den  Kohlenhydratumsatz  im  Organismus;  er 
meinte zunächst auch, daß die Glykosurie nur eine Folge der 
schweren  Verdauungsstörungen  sei,  die  durch  den Fortfall 
der äußeren Sekretion des Pankreas hervorgerufen wird. Die 
Wirkung dieser Verdauungsstörungen stellte er sich aber so 
vor  daß  sie  zu  abnormen Zersetzungen  der  Nahrungsstoffe 
im Darme führten, wodui'ch  Gifte gebildet würden, die nach 
ihrer  Resorption  die  Glykosurie  erzeugen  sollten.  Die  an-
deren  Autoren glaubten  die  Glykosurie  nur  als  eine Folge 
von  Nebenverletzungen,  insbesondere  Nervenläsionen,  auf-
fassen zu müssen.  Diesen letzteren, immer wiederkehrenden 
Einwand  hatten v. Mering und ich eigentlich schon in un-
serer  ersten  Arbeit  widerlegt.  Wir glaubten  durch  unsere 
Versuchsanordnung es  ausgeschlossen zu haben, daß irgend-
welche  Nebenverletzungen  oder Störungen  der  äußeren  Se-
kretion  der  Bauchspeicheldrüse die  Ursache  der  Zuckeraus-
scheidung sein könnten, und wir kamen zu der U eberzeugung, 
daß es sich nur um den Ausfall einer spezifischen Funktion 
der Bauchspeicheldrüse im intermediären Stoffwechsel  han-
deln  könnte.  Wir  suchten  es  auch  zu  beweisen,  daß  dabei 
nicht  eine  Retention· einer  die  Zuckerausscheidung  bewir-
kenden  Substanz  in Frage  kommen  konnte,  sondern  nur 
der  Mangel von  etwas,  das  die  Bauchspeicheldrüse für  den 
normalen  Verbrauch  des  Zuckers  im  Organismus  hergeben 
müßte.  L e p i n e hat es für sich in Anspruch g'enommen, und 
das ist auch in die  neueste Literatur übergegangen,  daß  er. 
der erste war, der die Bauchspeicheldrüse auf Grund· 1lnser(3r 
Untersuchungen  als  ein  Org'an  mit "innerer Sekretion"  be-
zeichnet  hat.  Es ist richtig,  die  Worte  "innere Sekretion" 
hatten wir  in  unseren  ersten Mitteilungen  noch  nicht  ge-
braucht  .. Das war aber auch ·zu Beginn des  Jahres 1889,  zu 
Anfang des  Jahres, in dem B l' 0 W n -S e  qua  I' d  diesen Aus-
druck erst geprägt hat.  Daß wir aber niemals etwas anderes 
im Sinne hatten als das,  was man später als "innere  Sekre~ 
tion" bezeichnete, geht aus allen unseren Ausführungen und 
Versuchsanordnungen deutlich hervor.  L e  pi  ne meinte, ich 
hätte mich zu  seiner Auffassung erst bekehrt, nachdem ich 
meine  Versuche  mit  Transplantation  von  Pankreasstücken 
unter  die  Bauchhaut  ausgeführt  hatte.  Aber  er  übersieht, 
daß  ich  diese  Transplantationsversuche  gerade  deshalb  an-
gestellt  hatte,  weil  ich  zeigen  wollte,  daß  das  Pankreas  in 
gleicher Weise wirkte wie andere endokrine Drüsen. 
Die  Ergebnisse  dieser  meiner  T ra  n s p 1 an tat  ion  s -
versuche  wurden  bestätigt  durch  Versuche,  diEl  ziemlich 
gleichzeitig und unabhängig von den meinigen in  ähnl~cher 
Weise von He don in Montpellier ausgeführt wurden, elllem 
Autor, der auch sonst noch wertvolle Beiträge zur Kenntnis 
des Pankreasdiabetes geliefert hat.  Die Fähigkeit der unter 
die Haut verlagerten Pankreasstücke, das Auftreten des Dia-
betes zu verhindern  der nach ihrer Entfernung sofort in Er-
scheinung trat, galt nun lang'e Zeit als  ein sicherer Beweis 
für die innere Sekretion des Pankreas, bis P f 1  ü g er  im Jahre 
1905  sich an dem Studium des Pankreasdiabetes zu beteiligen 
begann.  Es  wird  vielen  von  Ihnen  vielleicht  noch  in Er-
innerung sein,  welche Kämpfe ich mit diesem temperament-
vollen  Autor  zu  bestehen  hatte,  der mit persönlichen Ver-
unglimpfilllgen seiner Gegner  nicht zu kal'gen pfleg'te. 
Die Sache hatte ihre Vorgeschichte, wie ich vielleicht hier kurz 
erwähnen darf.  Als ich nach Köln kam, machte ich P f lüg  e l' einen 
Höflichkeitsbesuch und wurde von ihm sehr freundlich empfangen, 
Er schenkte mir sogar  ein Exemplar seiner  Monographie über  das 
Glykogen, die ich mit Interesse studierte.  Dabei fielen mir in seinen 
AUSführungen über die Folgen der Pankreasexstirpation einige Miß-
Verständnisse  auf,  die  ich  mir  nur  dadurch  erklären  konnte,  daß 
P f 1 ü g. e l"  selbst noch kein Tier nach der Pankl'easexstirpaiion g'e-
selwll  hatte.  Ich erwähnte  das  bei  einem  gelegentlichen  Gespräch 
mit einem seiner Mitarbciter und erbot mich, nach Bonn hcrüber zu 
kommen,  um  für  P f 1 ü ger  ein  paar  Hunde  zu  operieren,  die  Cl' 
dann  selbst  beobachten  könnte,  Es  war  das  ganz  harmlos  und 
respektvoll  von  mi  r  gemeint,  Aller  P f lüg  er nahm  dieses  An-
erbieton  offenbar  üllel.  Er verzichtete  auf  meinc  Jl..1itwirkung  und 
ließ  die  Operationen durch IV i t z el ausführen, um  danll desto  ge-
hässigcre Angriffe gcgen mich zn richtcn, 
P f 1 ü g' e l' bezweifelte schließlich, ob  "es überhaupt einen 
Pankreasdiabetes  g-ibt".  Er  glaubte,  die  Wirkungen  der 
Pankreasexstirpatiol1  nur  auf  die  Läsion  eines  "im  Duo-
denum gelegenen  antidiabetischen nervösen Zentl'alorganes" 
zurückführen zu dürfen, das er mit dem im Herzen gelegenen 
peripheren nervösen motorhlchen Zentralorgan verglich. 
Demgegenüber konnte ich  zeigen,  claß  Hunde,  clenen  ich 
'nach  Transplantation  eines  kleinen  Pallkreasstückes  unter 
die Bauchhaut und nach Anlegung- einer Gastroenterostonüe 
und  Cholezystoenterostomie  das ganze  Duodenum  mit  dem 
ganzen in der  BauchhöhJe  zurückg'ebliebenen  Pankreasrest 
exstirpierte, keine Zuckerausscheidung zeigten und erst nach 
Entfernung des  unter die Haut transplantiel'ten Stückes dia-
betisch wurden.  Diese Versuche, sowie die von meinem Assi-
stenten F  0 l' S c h ba c h  unter meiner Mitwirkung ausgeführ-
ten Par abi  0 se versuche; bei denen es  sich zeigte, daß ein 
mit einem anderen Hunde nach dem V ßl'fahl'en von Sau  e 1'-
b I'  U c hund H e y d e parabiotisch vereinigter H uüd nach der 
Pankreasentfernung  nicht  diabetisch  wurde,  solange er mit 
seinem  Gefährten  verbunden  blieb,  trugen  wesentlich  zur 
Befestigung'  der Lehre von  der inneren  Sekretion des  Pan-
kreas bei. 
Mittlel'weile hatte  die  Lehre vom Pankreasdiabetes  eine 
sehr  wesentliche  Unterstützung  durch  die  Ergebnisse  der 
an a tom  i s c h e nUn  t e r s u c h u n g e 11  erfahren. Es mehr-
ten sich bald die Beobachtungen über anatomische Verände-
rungen am Pankreas von Diabetikern.  Doch überwog'en zu-
näohst  noch  die  neg'ativen  Befunde.  Dann  lenkte  sich  die 
Aufmerksamkeit immer  mehr auf  die  besonderen  Zellgrup-
pen,  die in das nach außen sezernierende Drüsengewebe des 
Pankreas  inselartig  eing'elagert  erscheinen  und  als  "L a n-
g' e l' h ans  s ehe Ins  eIn"  schon lange bekannt waren. L an -
g' e rh ans hatte diese Zellhaufeu schou 1869 beschrieben, sich 
aber  über  ihre  Funktion  keine  besonderen  Gedanken  ge-
macht.  Einige  Nachuntersucher  glaubten  sie  als  Lymph-
follikel ansprechen zu diil'fen,  wie sie in vielen anderen Or-
ganen  gefunden  werden.  Dagegen  wurcleeingewandt,  daß 
sie nicht wie  die Lymphfollikel in andel'en Org'anen sich an 
der  Wucherung  des  lymphoiden  Gewebes  bei  der Leukämie 
beteiligten.  Es konnte dann durch genauere Untersuchungen 
festg'estellt  werden,  claß  diese  Zellen  epithelialen Ursprungs 
waren und als Dl'üsenzellen 'anzusprechen  waren,  die  sich 
aber durch ihr Aussehen von den nach allßeiI sezernierenden 
Drüsenzellen  des  Pankreas  wesentlich  unterschieden.  Man 
stritt darüber, ob  diese Zellgruppen Ausführungsgänge hät-
ten, ob  sie Rudimente einer besonderen in clas  Pankreas ein-
gellö\.gerten  atavistischen Drüse seien, ob  sie sich an der Bil-
dung'  gewisser  Bestandteile  des  Punkreassaftes  beteiligten, 
des  diastatischen  Ferments  oder  eines  Coferments  für  das 
rrrypsin.  Einzelne Autoren  behaupteten,  daß  die Azini und 
die  Inseln  zwar  in ihrer  Struktur  verschieden  seien,  sich 
aber in ihrer Funktion durchaus gleichartig verhalten.  L e-
was c h e w  meinte,  daß  die Inseln  nur  als Azini in einem 
Zustande  funktioneller  Erschöpfung  anzusehen  seien,  die 
nach  einer  Ruheperiode  ihre  außensekretorische  Funktion 
wieder aufnehmen könnten. 
Lag  u c s s e war  ~er erste, der im J ahTe 1893  die  Vel'I~lU" 
tung'  aussprach,  daß  die Inselzellen die  besondere Funktion 
auszuüben  hätten,  cl a s  dem  Kohl enh y d!' a t st  0 ff-
w e c h seI  cl i e n end ein  n e l' e  S e k l' e t  z u  1  Le f ern, 
w~ihrenc1 die Zellen der Azini die äußere Sekretion zu besor-
gen hätten.  Ihm  schlossen  sich  zunächst  Dia  m are  und 
Sc h,ä fe r  an.  Doch vertrat auch Lag'  u e s s e noch die An-
sicht  daß  Ueberg-angsformen  zwischen  Azinis  und  Inseln 
g'efu;lden  werden, und daß  eine  fortw.ähren.c1~  Umw::.ndIUl~g 
von Azinis in Inseln und von Inseln III AZllll  stattfande, Je 
nachdem  die  Anforderungen an die  äußere  oder  die  illl:ere 
Sekretion gTößer  würde.  Andere Autoren,  vor allem Dla-
m: are,  0 pie und  S so bol  e w  betrachteten  dagegen  das 
Inselgewebe als ein selbständig-es  endokrines  <?rga~, das  zu 
der  nach  außen  sezertlierenden  Dl'üse  nur  raumhche  Be-
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ziehungen hütte,  so,  wie  (Ht>,  ühnlichen  epithelialcn  Gebilde, 
die. EpithclldirpoJ'chcll zur Schilddrüse, die Rinde der Neben-
nlern!l zn  ihl'!~l' Marksubstanz. der VorderJappen zum Hinter-
!:l.jJPUIi  d(.'1"  HYIJophyse.  Man  wies  auf  die  Veränderung'en 
in  der Clröße  11lHl  ZellRtruktur der Inseln hin, die  durch Be-
eillflm;sullg" des Kohlellhydl'atstoff,yeehsels, durch Zufuhr von 
'Pl'Hnbummekcl',  dnrch  Phlol'idzin- uud  Adrenalininjektionen 
lwrvül'gerntcu  \Verdem  konnten.  Dazu  kamen  die  sich  l~äu­
fenden  Befunde  über  unatolllische  Vel'iinderung'en  an  den 
La n g' e ]' h a n R  Rchen  Inseln bei diabetischen Menschen,  wie 
sie  von  D i. eck hof, Lewa  s ehe w,  0 pie, vor  allem  von 
W e ich sei bau  11l  und S t an g 1 beschrieben wurden.  Man 
fand AtrOlJhie und Schwund der Inseln, hyaline und hydropi-
sche  Dßg'enerationen  an  den  Inselzellen,  Vakuolenbildung, 
Verkalkung  und  Sklerose.  H e i beI' g  in  Kopenhagen  ar-
beitete  eine  besondere  Methode  zur  exakten  Bestimmung 
von  Größe  und  Zahl  der  Inseln  aus  und  fand  diese  regel-
mäßig weitgehend vermindert  bei Diabetischen.  ·Als  beson-
ders  beweiskräftig  aber  sah man  den  von  Sc h u 1  z e,  von 
Lewa  s c  11 e w  und  anderen  geführten  Nachweis  an,  daß 
nach Unterbindung' der Ausführullgsg'änge eine weitgehende 
Atrophie des Drüsenparenchyms eintritt, während die Inseln 
intakt bleiben, und daß in solchen Fällen der Diabetes  erst 
dann auftritt, wenn der nur noch aus Inseln bestehende Pan-
kreasrest entfernt wird.  Ieh selbst habe  auch ähnliche Be-
obachtung'cn  an  transplantierten  Pankreasstücken  gemacht. 
So  befestigtosich immer mehr die  Anschauung,  daß in den 
La  n g' e I' ha  n s schen  Inseln  die  Bildungsstätte für  das  im 
Kohlenhydratstoffwechsel  wirksame Pankreashormon zu  su-
chen ist, für das die Bezeichnung "Insulin" schon vorgeschla-
gen wurde, als seine Existenz noch nicht einmal nachg'ewiesen 
war.  lYI  EI. c 1 e 0 d  gibt  an,  daß  der  englische  Physiologe 
S c ha fe l' zuerst im  Jahre 1916  diese  Bezeichnung für  das 
damals noch hypothetische Pankreashormon gebraucht habe. 
Doch findet sich bereits der Ausdruck "Insulin" in einer Ar-
beit von deM e y e l' in Brüssel, die 1910  erschienen ist. 
Es fehlte  aber bis in die  neueste Zeit hinein auch nicht 
an Autoren, die  eine funktionelle  Verschiedenheit der Azini 
und der Inseln in Abrede stellten.  Noch im .J ahre 1920  hat 
Carly S e y f art  h in Leipzig auf Grund seiner entwicklungs-
g'eschichtlichen und pathologisch-anatomischen Untersuchun-
gen mit gTößter Bestimmtheit die Ansicht vertreten, daß die 
La n g' e l' h ans sehen  Inseln  nicht  Organ  sui  generis  sind, 
daß  sie  vielmehr nur eine  besondere  Erscheinungsform  des 
sezernierenden Parenchyms darstellen.  "Es sind die Brenn-
punkte, von denen im fötalen und auch im postfötalen Leben 
der  allergrößte  Teil  des  eigentlichen  Dl'üsenparenchyms 
seinen  Ausgang'spunkt  nimmt.  Es  sind  Vorstufen  in  der 
Entwicklung  und  bei  der  Reg'cneration  des  Drüsen-
parenchyms."  An  der  inneren  Sekretion  seien  L ß.  11. ger  -
h ans sehe Zellhaufen und Azini gleichennaßen beteiligt. 
Ein  absolut  si  c her  e l'  Beweis,  daß  in  den  Inseln  die 
wichtigste  Bildung'sstätte  des  gesuchten  Pankreashorlllons 
gegeben  ist,  konnte  erst  geführt  werden,  nachdem  es  der 
Torontoer  Schule  Mac  I e 0 d s  und  seiner  Mitarbeiter  ge-
lungen  ·war,  dieses  Hormon  soweit  zu  isolieren,  daß  es 
qua  n t i tat  i v  ausgewertet werden konnte, wenn auch vor-
läufig nur durch das Maß seiner biologischen Wirkungen auf 
den Blutzuckel'gehalt.  Es kOl1utenull  nachgewiesen werden, 
daß in den nach Unterbindung der Ausführungsgänge atro-
phierten Resten  der  Bauchspeicheldrüse, in  denen  die  nach 
außen  sezernierenden  Azini  fast  vollständig  zugrunde  ge-
gangen  waren und nur noch  Inselgewebe  übrig  blieb,  sehr 
viel  größere  Meng'en  der  wirksamen  Substanz  enthalten 
waren  als  im  normalen  Pankreasgewebe.  Es  konnte  auch 
gezeigt werden,  daß aus dem besonderen kleinen Organ, das 
bei gewissen Fischarten getrennt von der eigentlichen Bauch-
speicheldrüse  neben  .der  Gallenblase  gelegen  ist  und  das 
seiner Struktur nach als eine Anhäufung von In;elsubstanz 
angesprochen  werden  darf,  5-7mal soviel  Insulin  erhalten 
werden  konnte,  als  von  der  r gleichen  Gewichtsmenge  der 
eige~~lic.hen·  Pankreasdrüse dieser Tiere.  J ones kleine Organ 
war ubl'lgens schon 1846  von S fa nn  i u s bei Knochenfischen 
und anderen niederen Wirbeltieren beschrieben und als Blut-
drüse angesprochen worden,  Dia  m are hat es dann um die 
Wende  dieses  Jahrhunderts  als  ein  den  La  n ger ha  n s -
schen  Inseln  entsprechendes  und  dem  Kohlenhydratstoff-
wechsel dienendes Organ angesprochen.  _. 
Doch  möchte ich immerhin betonen,  daß  die  Ergebnisse 
der anatomischen und embryologischen Untersuchungen  die 
für  einen  ge:.ne~nsan:en  UrsPl:ung  ,bei~81'  Zellformell 'und' 
UebergallgSmoghchkeIten  der  emen  111  dIe  andere  sprechen 
durch  die  quantitativen. Differenzen im  Insulingehalt nicht 
widerlegt wird.  Auch Mac I e 0  d  gibt dieses zu und hält es 
sogar  für  möglich,  daß  bei krankhafter  Störung der  inner-
sekretorischen Pankreasfunktion eine Neubildung von Insel-
zellen  aus  Drüsenzellen  oder  aus  gemeinsamen  Vorstufen 
beider  Zellarten auch  im  postfötalen  Leben  erfolgen  kann. 
Dadurch  wäre  ein  Weg  zur  Heilung  selbst  für  schwerere 
auf weitgehendem Schwund der Inselzellen beruhende  Fäll~ 
von Diabetes gegeben, 
Die  erwähnte Beobachtung, daß nach  Unterbindung der 
Ausführungsgänge nur die außensekretorischen Drüsenzellen 
atl'ophieren,  während die Inselzellen übrig bleiben,  hat nun 
insofern noch eine ganz besondere Bedeut.ung erlangt  als sie 
der  Ausg'angSpullkt  für  die  nun  schließlich  den  T~rontoer 
F'orschern geglückte  Gewinnung  des  therapeutisch verwend-
baren Pankreashol'lllons, des Ins  u 1 ins, geworden ist. B an-
tin  g  und  B es t  in Toronto gingen von  der schon  VOll ,aIl-
deren Autoren g'eäußerten Annahme  aus,  daß  alle  früheren 
Bemühung'en, das lange ersehnte Ziel zu erreichen, nur darait 
gescheitert  waren,  daß  das  innersekretorische  Hormon  bei 
der Verarbeitung der unversehrten Bauchspeicheldrüse durch 
die  verdauenden Fermente  des  äußeren  Sekretes veJ:nichtet 
wird.  Sie versuchten daher. zunächst ein wirksames Produkt 
aus Drüsen zu gewinnen, in denen das nach außen sezernie-
rende  Drüsenparenchym  atrophiert  wal'.  Es  gelang ihnen 
dieses,  und  sie  vermochten  auch  weiter  ein  wirksames  Ex-
tl'akt  aus  dem  Pankreas  VOll  Kälberföten  herzustellen,  bei 
denen  die  im  intrauterinen Leben  zwecklose  Sekretion  der 
Vel'dauullgsfermente noch darniederliegt, während das innere 
Sekret schon wirksam ist.  Es war bekannt, daß man träch-
tigen  Tiel:en  die  Bauchspeicheldrüse  entfernen  kanu,  ohne 
daß sie diabetisch werden, weil das Pankreas der Föten auch 
das  Muttertier  mit  seinem  Insulin  versorgen  kann.  Erst 
nachdem nun  die  Torontoer Forscher auf solchen Umwegen 
zum Nachweis der wirksamen Substanz gelangt waren,  gin~ 
gen sie dazu übel', normale Bauchspeicheldrüsen zu verarbei-
ten und die  störende Wirlnuig'  der tryptischen Fermente in 
einfachster  Weise  dadurch  auszuschalten,  daß  sie  die  möge 
lichst  frisch  entnommenen  und  rasch  zerkleinerten Drüsen 
in gekühlten salzsäurehaltigen Alkohol brachten, ein Verfah-
ren,  das schließlich  auch erst die  fabrikmäßige Darstellung 
des Insulins in großen Mengen ermöglicht hat. 
Man hat  tlS  als  beschämend  für  die  physiologische und 
medizinisehe Forschung bezeichnet, daß es mehr als 32  Jahre 
gedauert  hat,  bis  man  aus  der  Entdeckung  des  Pankreas-
diabetes die so  naheliegenden therapeutischen Konsequenzen 
hat ziehen können,  Aber es ist begreiflich und entschuldbar, 
wenn  man  den  Ursachen  nachgeht.  PankreasPl'äparate 
therapeutisch  zu  verwenden,  lag  gewiß  sehr  nahe,  und  ich 
selbst habe gleich nach der Entdeckung des Pankreasdiabetes 
solche Versuche gemacht.  Aber es zeigte sich,  daß  die Ver-
fütterung'  von  Bauchspeicheldrüsen  die  Zuckerausscheidung 
nicht  herabdriickte,  sondern  viel  eher  noch  steigerte,  was 
offenbar  darauf  berll.hte,  daß  unter  dem  Einfluß  der  zuge: 
führten Drüsenfermente die Nahrung im Darme besser  aus-
genutzt  wurde.  Ich  versuchte  dann  subkutane  Injektionen 
von Pankreasextrakten, die sogar zu einer Herabsetzung der 
Zuckerausscheidung führten, aber gleichzeitig !<IU  so  schwerel' 
Schädigung der Tiere, daß das Verfahren nicht nur praktisch 
unbrauchbal"  erschien,  sondei'n  auch das  Ergebnis der  Ver-
suche nicht einmal als beweiskräftig für die Wirkung eines 
l?ankreashormons angesehen werden konnte. Eine Isoliernng 
der wirksamen Substanz und ihrer Trennung von Proteinkör-
pern und Fermenten erschien damals aussichtslos, weil  man 
bei dem damaligen Stand Unserer Kenntnisse nur vermuten 
konnte, daß diese Substanz selbst auch zu den Proteinkörpern 
oder Fermenten gehörte.  Spätere Autoren,  die  sichbemüh~ 
ten, die wirksame Substanz von den schädlichen Beimengun-
gen zu trennen, bedienten sich zum r:J.'eil  sogar ähnlicher Ver-
fahren, wie die,  die schließlich zum Ziele geführt hl:1ben,  ~o 
erwähnt Mac  1 e 0 d,  daß  GI e y  in Frankreich,  ein  um' dIe 
Lehre von der inneren Sekretion sehr verdienter Autor, schon 
im Jahre 1905  bei der Societe de  Biologie in Paris ein ver-
schlossenes  Kuvert  hinterlegt hatte, in dem  die  Mitteil~n~ 
enthalten war, daß  es  ihm gelungen sei  aus den  skleroslB1-
ten .Resten der nach Injektion von Fremdkörpern in die  AuS: 
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gewinnen,  die  bei  entpankreasten  Hunden  die  Zuckeraus-
scheidung im Harne herabsetzten.  Auch die Anwendung von 
Alkohol zur Isolierung der wirksamen Substanz wurde schon 
früher versucht.  Ein von BI urne n t haI auf diesem Wege 
aus dem Preßsafte von Bauchspeicheldrüsen schon 1898  her-
gestelltes Extrakt erwies sich aber als so  giftig, daß es nicht 
verwendbar wal'.  Sehr viel weiter kam Zu el zer mit seinem 
gleichfalls auf der Anwendung von Alkohol beruhenden Ver-
fahren, durch das es ihm im Jahre 1908  gelang, ein Präparat 
zu gewinnen, das nicht nur im Experiment die Nebennieren-
glykosurie  beseitigte,  sondern  auch  bei  diabetischen  Men-
schen  die  Zuckerausscheidung herabzusetzen vermochte.  Die 
Versuche,  die  auf  die  Empfehlung  von  Zu e 1 zer  durch 
F 0 l'  S eh b ach  an  meiner  Klinik  ausgeführt  wmden,  er-
gaben aber so unangenehme Nebenwirkungen, daß wir darauf 
verzichten mußten, sie fortzusetzen.  Ich mache es  mir zum 
Vorwurf,  daß  wir  uns  damals  nicht  bemüht haben,  in  An-
betracht der  unzweifelhaften" Einwirkungen  auf  die  Zucker-
ausscheidung  den  Ursachen dieser Nebenwirkungen nachzu-
gehen,  und uns  damit begnügt haben,  die  Unbrauchbarkeit 
des  Präparates zur Behandlung von Menschen festzustellen. 
Einige  Jahre  nach  Zu el zer hat  der  Amerikaner  Sc  0 t t 
durch  ein  etwas  komplizierteres  Verfahren  ein  'Pankreas-
extrakt  gewonnen,  das  die  Zuckerausscheidung  bei  diabeti-
schen Hunden herabzusetzen vermochte,  aber er  bezweifelte 
selbst, ob  es  sich dabei um Wil'kuilg'en des Pankreashormons 
gehandelt hat. 
Offenbar war die Zeit damals. noch nicht reif für ein Ge-
lingen  aller  solcher  Bemühungen.  Es  mußten  erst  einige 
Vorbedingungen erfüllt sein.  Entscheidend für  den  Erfolg 
der kanadischen Forscher war YiAlleicht  in  erster Linie der 
Umstand,  daß  die  in  neuerer  Zeit  am;gebildeten  mikroana-' 
lytischen Methoden  ihnen  ermöglichten,  exakte quantitative 
Bestimmungen des Blutzuckers in kleinsten Blutmengen aus-
zuführen, solche beliebig oft zu wiederholen, und somit eine 
viel g-enauere Kontrolle über die Wirkungen ihrer Präparate 
auszuitben,  als  es  jemals  durch  die  Berücksichtigung  des 
Zuckergehaltes im Harne allein möglich gewesen wäre. Dazu 
kam, daß  man  mittlerweile  durch  die  Untersuchungen  an 
anderen  endokrinen  Organen,  insbesondere  an  der  Schild-
drüse, den Nebennieren und dem Hirnanhang, manches über 
die  Natur  und  Eigenschaften  der  hormonartig  wirkenden 
Substanzen  ermittelt  hatte,  was  Anhaltspunkte  für' die  zu 
wählenden Isolierungsmethoden gehen konnte.  Es kam wohl 
auch noch in Betracht, daß reichlichere Hilfsmittel und un-
begrenzte Mengen von Rohmaterial den amerikanischen Au-
toren zur Verfügung standen.  Das Wichtigste war vielleicht, 
daß diese sich nicht durch die  toxischen Eigenschaften ihrer 
Extrakteabsehrecken  ließen,  sondern  damit  rechneten,  daß 
solche  nieht  allein  durch  Beimellgung'  von  toxischen Pro-
dulden, sondern auch durch übermäßige Dosierung der wirk-
samen Substanz bedingt sein konnten.  Und schließlich bleibt 
es ihr großes Verdienst,  daß  sie  alle  diese Vorteile  richtig 
ausgenützt haben und folgerichtig  und  beharrlich bis  zum 
Ziele  vorgedrungen sind. 
Durch  die  Darstellung  des  Insulins  ist  der  letzte und 
schwerste  Einwand  beseitigt  worden,  der  gegen  die  Lehre 
von der innersekretorischen Funktion des Pankreas und seine 
Bedentung  für  den  Kohlenhydratumsatz  immer  wieder  er-
hoben wurde, und" so  ist damit die Frage nach der Existenz 
des  Pankreasdiabetes im positiven Sinne zu einem gewissen 
Abschluß gelangt.  Aber es  geht auch hier nicht anders als 
auf  anderen  Gebieten  der  Naturwissenschaften:  Jede  neue 
Erkenntnis  einer  Tatsache  und  jede  Lösung  eines  Rätsels 
wirft neue Fragen auf und stellt uns  vor neue  Rätsel.  Es 
würde  mich weit über den Rahmen des heutigen  Vortrages 
hinausführen,' wollte  ich  auch  nur  in  größter  Kürze  alle 
Aufgaben  aufzählen,  die  die  Entdeckung  des  Insulins  der 
klinischen Beobachtung und der experimentellen Forschung 
gestellt  hat.  Eine  schier  unübers8hbare Literatur hat  sich 
ja schon in den wenigen Jahren angehäuft.  Noch wissen wir 
nicht mit  Sicherheit,  was  eigentlich  das Insulin  ist,  wie  es 
entsteht,.in welcher  Weise  seine  Wirkungen  zustande  kom-
men, worauf es beruht, daß sie manchmal versagen, noch wird 
darüber gestritten,  an welchen  Organen und Gewebselemen-
ten  das  Pankreashormon  angreift,  ob  es  "den  normalen 
Zuckerverbrauchvermittelt  oder  mir  eine  übermäßige 
Zuckei'bildung verhindert,  ob  jeder Diabetes  auf  einer  Stö-
rung derPankreasfunktion beruht,  oder ob  das  Aüsbleiben 
der Insulillwirlnul%  auf eine  andere  Entstehungsweise  der 
Krankheit  hinweist.  Manche  dieser  Fragen  sind  vielleicht 
schon ihrer Lösung nahe.  Wenn es sich bestätigt, was Bar-
ger jüngst auf der Naturforscherversammlung in Hamburg 
behauptet hat, daß  die Ab el sehen Insnlinkristulle zu Recht 
bestehen,  werden  wir  vielleicht  bald  genauel'e  Aufschlüflse 
über das Wesen des Pankreashormons erwarten dürfen. Neue 
Fragen werden alsda111l  wieder ihrer Lösung harren, und un-
erreichbar  wird  wohl  auch  hier  stets  ein Endziel  der  For-
schung  bleiben.  Aber  deshalb  dürfen  wh  es  nicht  untE)r-
schätzen,  daß  heute  schon  der  Diabetes  seine  grömen 
Schrecken  verloren  hat, und  daß  sehr  zahlreiche  Menschen 
schon jetzt gesunu und tätig sind, die  11111'  dank dem Insulin 
sich  ihres  Daseins  erfreuen.  Es  ist. vielleicht  heutzutage, 
wo  eine  gewisse Unterschätzung, ja Mißachtung der  wissen-
schaftlichen  Forschung  sich  breit  macht,  nützlich,  immer 
wieder  darauf  hinzuweisen,  wie  sehr  die  Entdeckung  des 
Insulins geeignet  ist,  zu zeigen,  daß  eine  nicht unmittelbar 
auf  praktische  Ziele  gerichtete  voraussetzungslose  wissen-
sC'haftliche Forschung früher oder später auch ihre Früchte 
für  die  Praxis tragen muß.  Es ist  ja gar nicht nötig,  daß 
wir die letzten Rätsel übel' das WeS811  der Naturkräfte lösen, 
um sie in den Dienst der Menschheit zu  stellen.  Es g'enügt, 
die  Gesetze zu erforsehen, nach denen sie  wirken, um sie zu 
meistern.  Muß  man  denn,  wenn  man mit Freude und  Be-
wunderung' in seinem Zimnucil'  am Rundfunkapparat die Be-
wegungen  eines  Luftschiffs "auf  dem  Ozean verfolgen kaun, 
die Leistung"en,  welche  dazu  geführt haben, gering schätzen, 
weil  das  Wesen  der  Elektrizität  noch  nicht  endgültig  er-
fOl'scht  ist~  Wir haben es  auch in der IV[edizin  nicht nötig, 
von  einem "Bankrott  der  Wissenschaft"  zu  sprechen,  wenn 
wir uns vergegenWärtigen, welch wertvolle Mittel die wissen-
schaftliche Forschung dem ärztlichen Handeln immer wieder 
zur V erfiigullg stellt.  . 
Die Elektrokardiographie,  ihre Entwicklung  und  Bedeutung 
für  die  innere  Medizin*), 
Von  Au g u s t  Hof  f man n,  Düsseldorf. 
In  die  ersten  Jahre  des  Bestehens  unserer  Gesellschaft 
fällt  die  Einführung  der  Elektrokardiographie als Unter-
suchungsmethode  für  den  Kreislauf.  Gewiß  war bereits in 
den vorhergehenden Jahrzehnten dem Auftreten von Aktions-
sÜ'ömen  bei der Tätigkeit des  Herzem,;  seitens  der Physio-
logen,  so  Wall er,  Du boi s - R e y mon  cl,  B ern  s t ein, 
Li  p pm an n  u.  a.  große Aufmerksamkeit entgegengebracht, 
aber es  fehlte an Methoden  und Instrumenten,  die Aktions-
ströme  des  menschlichen  Herzens  am  11llversehl'ten Körper 
sicht- uncl  darstellbar zu  machen.  Das Kapillal'elektl'ometer 
von Li pp man  n, sowie 'das DIfferentialrheotom vonB er  n-
s te  i n  konnten nur in sehr bescl1l'änktem Maße hierbei Ver-
wendung'  finden  und  erst  die  Konstl'uktion  des  Saiten-
galvanometers  von  E y n t h 0 v e 11  gestattete,  die  Elektl'o-
graphie der Herztätigkeit als klinische Methode einzuführen 
und auszubilden. 
Seit  den  Untersuchungen von W a 11 e r  weiß  man,  daß 
sich  die  bei  der Tätigkeit  des Herzens im Herzmuskel  ent-
stehenden Potentialdifferenzen im g"anzen Körper ausbreiten, 
so  daß bei ruhendem Körper und Ausschaltl1l1g allel' raschen· 
Muskelbewegungen  (die  Atmung  stört nicht)  sich  von  zwei 
Punkten  der  Körperoberfltichc  überall  elektrische  Ströme 
ableiten lassen, die zeitlich und auch in ihrer Gestalt von der 
'l'ätigkeit der einzelnen Herzabteilungen abhängig sind. Das 
Instrllmentarium,  welches  E y n t 11 0 v e n  nach  dem  V orbilc1 
des  französischen  Physikers  Ader  konstruierte,  das  so-
genannte Saitengalvanometer, besteht im Prinzip darin, dan 
zwischen  die  Polschuhe  eines  starken  Elektromagneten  ein 
dünner leitender Faden aufgehängt ist,  dessen Enden durch 
Ableitungsdrähte  mit  der  Körperoberfläclle  an beliebigen 
Stellen  verbunden  werden  können.  Durchläuft  ein  Strom-
stoß den Faden, so sucht er ihn nach der Amperesehen Regel 
aus  dem  magnetischen  l!'elde  hel'auszudrällgen  und  wieder-
holte Stromstöße, wie  sie bei der 'l'ätigkeit des Herzens ent-
stehen  müsse:q,  bringen  den  Faden  in  eine  hin- und her7 
gehende  Bewegung." Durch  Anbringen  eines  Projektions-
mikroskops mit starker Beleuchtung kann mall den Schatten 
*)  Vortrag- für  die  FestsitzuI\g- der  Rhcinisch-westfiÜische,ll 
GesellsC!haft  für  innere  Medizin  am  18.  XI.  28  zu  Köln  ajRh. 